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審 査 結 果 の 要 旨 
 
本研究は、腫瘍マウスモデルを用いたプロリル水酸化酵素(PHD)阻害剤による腫瘍血管の
正常化と化学療法の効果について検討したものである。PHD阻害剤であるDMOGの投与により、
低酸素誘導因子(HIF)を制御し、腫瘍に分布する腫瘍血管の血管数、血管径、密着結合、周
皮細胞構造、血管透過性のいずれにおいても正常化することを明らかにした。腫瘍体積に
ついては、PHD阻害剤と抗癌剤の両者を投与した群のみアポトーシスおよびDNA障害が顕著
で、腫瘍体積の増加が抑制されることを示した。本論文の内容は、腫瘍血管の正常化によ
る腫瘍内微小環境改善が化学療法の感受性を向上させることを明らかにし、新たな治療法
の可能性を示唆するものであり、臨床腫瘍学において明らかに学術水準を高めたものと認
める。 
